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〔症例〕 Procainamide投与による薬剤誘発ループスの 1例
味 勝牢富岡玖夫牢小方信二料
徳 純**横田 仁料
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部腎皮費ステロイド剤

略語一覧:SLE: systemic Iupus erythematosus， 
鏡安
WPW症長群:W olff-Parkinson 
序文
ある種薬剤を長期間連用すると全身性エリテマトーデ
ス (SLE)譲の症状が出現することがあ予，薬剤誘発ル
ープスとして知られている1，2，3)。起匿薬剤としては，抗
痘撃斉広フェノチアジン誘導体，抗不整脈剤，降圧剤，
抗結核亮i等が知られているが，その代表例を表 lに示し
た。
今回われわれ辻， WPW症候群の頻拾発作予防とし
て procainamideを長期関投与中， SLE様症状の発現
をみ， procainamide投与中止後も症状改善がみられず，
副腎皮質ステロイド剤の投与を必要とした薬鶏誘発ルー
プスの工例を経験したので報告する。
症例
36歳，男性。教員。
主訴:右鶏痛，多発関節痛。
家族竪・既往蜜:春記すべきものなし。
現病震:15歳項よ安時々霊長俸があり，昭和48年には類
拍発作のため治疫を受けたことがある。
昭和51年 6月30日，頻拍発作が持続するため 1@j目入
院となった。心電図所見より頻服性心男結動と診毒号され
(図工 A)，procainamide，propranlolの静注により心裏
細動の揖失をみた(図工 B)。発作後の心電函所克よ予 
WPW症候群 A型による発作性心房細動と診断され，
以後は頻拍発作予防のため， procainamide 2 gj13の経
*千葉大学医学部第 2内科学教室，**成田赤十字病院内科 
表1.薬剤誘発ノレープス起菌薬剤
設痘肇弗i 
Mephenytoin 
Dipheny lhydan toin 
Trimethadione 
Primidone 
Ethosuximide 
Carbamazepine 
Phenylethylacetylurea 
抗生物質 
Penicillin 
Tetracycline 
Sulfamethoxypridazine 
Sulfadimethoxine 
Griseoful vin 
誌結核荊 
Isoniazid 
Para官 ninosalicylic 
acid 
Streptomycin 
捧圧亮j 
Hydralazine 
h在ethyldopa 
L-Dopa 
Guanoxan 
フェノチアジン誘導体 
Chlorp主omaZlne 
Perphenazine 
Promethazine 
Perazine 
Thioridazine 
Levomepromazine or 
methotrimeprazine 
その他 
D-penicillamine 
Quinidine 
Oxyphenisa tin 
Pheny lbu tazone 
Methy 1 thiouracil 
Propy 1 thiouracil 
Procainamide 
Amoqroxan 
Tolazamide 
Methylsergide 
Authiomaline 
Oral contraceptives 
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図1.第 1田入臨時経過中の心電図所見の変化 
A)頻拾発作時の心電図:旗厭性心房細動の所見が認められる。 鵠部誘導の後半部は電{立を 
前者の1/2!こして記捺している。 
B)頻拾発作の認められない持期の心電匿 :WPW症候群A翠を示している。
口投与を受けていた。昭和55年 1月より，肩・膝を初発
とし，手首・足首・詣等に移動詮多発関箆痛を訴えた。 
3月には咳敷・右脆痛・労作時怠切れを自覚した。胸部 
X線上，右犠!J胸水貯?留を認めたため〈図 2)，procaina-
mideによる薬亮i誘発性ルーフスを疑い， 間弗jを中止と
し，精査のため 2@1自入院となった。
入院時現症:身長172cm，体重73.5kg，栄養良。血正 
130/76mmHg，訳語88/分，整。結膜;こ貧JIL.黄痘なく，
表在リンパ笥を触知せず。胸部理学的所見では，心音;こ
異常なく，右側呼吸音の減弱と打診上濁音を認める。ラ
音を聴窓せず。腹部では好を 1横指蝕知する以外著変を
認めず。回数では肩・膝・手首・足首・詣の関節に運動
痛を認めるが発赤・撞援は認めない。浮謹も認めず。神
経学的所見正常で島る。
入院時検査成譲〈表 2):尿・血算・ 5干腎機能義査上
には著変を認めなかった。蛋自分画では軽衰のアルブミ
ン低下とぬおよび 7グロブヲンの増加があ孔 A/Gの
逆転を認めた。血沈は中等度完進を示し，CまP.RAは
揚性を示した。 LE籍胞現象辻陽性であ払技核拡体は 
640倍陽性で shaggyand homogenous型を示した。設 
DNA技体，抗豆NA技搾，梅毒血清反応，クームス
テストは強位であり，血中 immunecomplex量，車f青
補体錨は正常範居内であった。
、入読時に採致した潟水設査では， 浸出援の性状を示
し， LE細起(霞 3)を認めた。
入読後経過(図 4):臨床症状および検査所見から 
procainamideによる薬都誘発ノレーフ。スと診断した。亘
ちに詞裂は中止とし，対症療法のみにて経過観察してい
たが， 改善をみないため prednisolone30mgl詞の投与
を開始した。一旦泣諸症状・検査或績とも改善領売を示
最 出 軍 関 唱 一 置 田 一 一 … 一 時 臨 時 一 一 一 … … 昨 盟 斗 一 一 唯 一 一  
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表 2.入院時検査成績
圏 2. 入院持〈詔和55年 3月1313)の胸部X線
写真〈正面像):右健下部に麹水貯溜を
認める。
函 3.入院持に採取した胸水中に認められた 
LE組胞。(ギムザ染色 400f音)
したが，再び発熱・絢痛・血沈克進・ CRP陽性等が出
現したため prednisoloneを60mg/13に増量した。その
後は症状・検査成績とも改善を認めたので prednisolone
を潮減， 中止した。頻拍発作に対しては disopyramide
吾を投与して経過観察中propranolol 40mgf自，300mg( 
である。 prednisolone中止後現在まで 2年間以上にわた
り， SLE様症状の発現はみていない。
考案
薬部誘発/レー ブ。スは， 1953年， hydralazineによる例
が報告されて以来町数多くの症例報告がみられる。 
Procainamideによる薬剤誘発ルーフ。スは， 1962年， 
Ladd ~こよ担はじめて報告されたへ その後の検索によ
尿
比重 1.027 
蛋白 (ー〉
糖 (-) 
沈澄:赤血球工-3/各提
白血球 1-3/各観
月柱 (ー〉
血液
赤血球数 451万 J
白盆球数 4100 
ヘモグロピン 13.9gfdl 
ヘマトクリット 40% 
血小板数 30万
血液記学 
GOT 21U 
GPT 15U 
LDH 348じ 
ALP 7.8KA 
ZTT 9.7U 
LAP 179U 
CPK 7U 
T. cholesterol 
168mgfdl 
Creatinine 1.4mg/dl 
BUN 13mgfdl 
UA 4.5mgfdl 
TP 6.8gfdl 
蛋自分E 
alb. 49.7% 
αl-glob. 5.9% 
α2・glob. 14.6% 
s-glob. 8.8% 
r-g1ob. 21.0% 
A;G 0.99 
血沈 47mm/hr 
LE細胞現象 〈十〉
血請 
CRP (十〉
RA (十〉
STS (一〉
TPHA (一〉
HBs設原 (一〉 
Coombsテスト
室接 (一)
関接 〔一)
免疫グロプリン 
IgG 1270mgfdl 
IgA 140mg/dl 
Ig~ 106rng/dl 
補体 C3 97rngfdl 
C4 31rngfdl 
抗接抗捧 640搭 
(shaggy & 
homogenous) 
抗 DNA技体 (RIA) 
1.5U/ml 
拡 RNP抗体 40信以下
抗 Srn抗体 40語以下 
Irnmune cornplex 
2.2μg/dl 
れば， procainarnide長期投与例での抗核抗体揚性率は 
50.-80%と高く，そのうちの 5-10%に SLE様症状が
発症することが境らかとなった2)0 特に 1日量 1250mg
を越えると発症顛度が増加する。また，発症までの平均
投与期間は12-24カ月とされている。
薬剤誘発ループ9スの臨床的特徴2，3)詰，自然発症 SLE
と比較して，発熱はあっても軽度であることが多く，蝶
形紅斑・レイノー症状・説毛・口窓内?貴蕩等が少なく，
腎症状・中枢神経症状の頻度も低い。関宣言痛が主要症状
であることが多く，多発性・移動性であり，擢患関節も
自然発症 SLEと大差はない。また特に， procainamide 
誘発ノレー フ。スでは， 窮膜炎・必外摸炎の発症頻度が高
い2)。性差については，自然発症 SLEほど明らかな男
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図 4.入読後の経過表(昭和53年 3月より 5月まで〉 
ESR:血沈 (mmfhr) 
LE:LE細胞現像 
C3，C4::補体第 3成分，第 4成分 (mgfdl) 
ANF:抗接抗体(車清諦釈信数) 
UP:尿蛋白
女差はなく，また起国薬剤の中止により症状の多くは数
週間以内に沼失する。
検査所見では，貧車・血小板減少・白血球減少等は稀
であり，蛋畠尿.fIj註尿はその出現頻度や程度は患い。
車講補体価iこついては変動しない例が多い。 LE細胞現
象の陽性率は90%と高く，抗核拡体は95弘以上が揚性で
あ予， homogenous型が多いが peripheral型， speckled 
型などもみられる。 抗 RNP拡f本，抗 histone抗体，
抗予ンパ球抗体等のみられる例もあるが，抗 native-
DNA抗体， 抗 Sm抗体はみられない。血中 immune 
complexのみられる例はきわめて少ない。
薬剤誘発ループ。スの発症機序については，種々の方面
よヲ研究がすすめられているが，いまだ解明されていな
い。しかし，薬物代謝面から発症機序にアプローチする
報告がなされている2刈。 Hydralazineや procainamide
等を代謝している肝臓に存在する acetyltransferase ~こ 
2つの遺伝的表現型， slow acetylator，rapid acetylator 
の違いがあることが示唆されている。 Hydralazine誘発 
fレープス発症例辻，誌とんどが slowacetylatorである
ことが明らかになっているが， procainamide投与例で
は slowacetylator においては抗核拡体・ SLE様症状の
出現を早期よヲ認める。しかし，長期投与例では，その
発現頻度に差はみられないわ。遊離アミンをもたない 
N-acetyl procainamideの投与では， 抗核抗体 SLE様
症状の発現をみないという報告もあり SL 薬離の物理化
学的性状が薬剤誘発ループスの発症に影響を与えること
が示唆される。薬剤ないしはその代謝産物が， DNAを
はじめとする種々の核酸または核蛋白と結合し，新たな
抗原註を発現させうる可能性も考えられるが詳細は不窮
である。
また，薬斉IJ誘発ルーフ。ス患者の皐縁にリウマチ性疾患
やアレノレギー疾患患者が多いことから， SLE ~こなワや
すい素因(ノレーフ。ス素因)を発症の要因としている説も
あるが9)，この説には反論も多い。
薬剤誘発ノレ}プスの治療としてはZL 起因薬剤の中止
が必須であり，中止後数日から数運開で多くの症状は清
失する。症状の強い場合や遷延する場合，また絢膜炎・
predniso日の40mg!，.20心外襲炎がみられる場合には ・ 
loneが投与されるが，本例のように大量の部腎皮質ス
テロイド弗jを必要とした報告は稀である。
本邦ではこれまで procainamideによる薬斉lJ誘発ルー
プスの報告は少なくりGL 発症までの薬剤投与期障が42 
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カi月と長く，治療に大量の爵腎皮費ステロイド剤投与を 5) Ladd，A. T.: Procainamide-induced lupus 
必要としたことで輿味ある症例と考えられたので報告し erythematosus. N. Eng
た。 1358，1962. 
1357-，J. Med. 267 1. 
この症例は昭和55年 9月，第16回昌赤医学会で報告し
た。
請を経えるにあた予， LE細鹿現象に御協力を葉いた
成毘赤十字病院議査部，清和富誰氏と論文の欝校関を買
いた千葉大学医学部第 2内科，小池睦夫先生に深謝いた
します。
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